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  Grade 1–2  Grade 3   Grade 4 
Metabolism and nutrition disorders  19 (32%) 5 (8%) 0
Hypertriglyceridaemia   11 (18%)  2 (3%)  0 
Hypercholesterolaemia   9 (15%)  0  0 
Hyponatraemia   0  1 (2%)  0 
Hypophosphataemia  0 1 (2%) 0 
Hypocalcaemia  0  1 (2%)  0 
Infections and infestations  20 (33%)  3* (5%)  0 
Upper respiratory tract infections  9 (15%)  0  0  
Herpes zoster  3 (5%) 1 (2%) 0 
Flu  0  1 (2%)  0  
Rectal abscess  0  1 (2%)  0 
Tracheobronchitis  0  1 (2%)  0 
Gastrointestinal disorders  20 (33%) 1 (2%) 0
Diarrhoea  6 (10%)  1 (2%)  0 
Skin and subcutaneous tissue disorders  19 (32%)  0  0 
Maculopapular rash  9 (15%) 0 0
Pruritus  8 (13%) 0 0
Blood and lymphatic system disorders  13 (22%)  5 (8%)  1 (2%) 
Neutropenia  5 (8%)  3 (5%)  1 (2%) 
Lymphopenia  1 (2%) 1 (2%) 0
Polycythaemia  0  1 (2%)  0 
General and administration site disorders  9 (15%)  0  0 
Fatigue  7 (12%)  0  0 
 
Table 3 legend: Data are n (%). Patients with treatment‐emergent adverse events of grades 1–2 
(occurring in ≥10% of patients) or grade ≥3 (all) considered at least possibly attributed to siltuximab. 
*Grade 3 cases of flu and tracheobronchitis occurred in the same patient. 
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Table 4: Patients with long‐term disease control for up to 6 years on the basis of investigator 
assessment 
  Siltuximab (n=60) 
Patients with disease control at their last on‐study assessment*  58 (97%) 
Patients with disease control after 6 years† 42 (70%) 
Patients who discontinued before 6 years  18 (30%) 
Pursued local siltuximab  8 (13%) 
Withdrawal of consent  4 (7%) 
Adverse events  2 (3%) 
Progressive disease  2 (3%) 
Pregnancy  1 (2%) 
Physician’s decision‡  1 (2%) 
 
Table 4 legend: Disease control data were collected in the present study only; patients must not 
have had disease progression while receiving siltuximab. Disease control is defined as a stable or 
better response and no worsening in the six clinical parameters. *58 (97%) of 60 patients reported 
disease control at their last assessment; however, some of these patients discontinued before the 6‐
year data cutoff point. †All patients who completed the trial up to the 6‐year data cutoff had disease 
control; patients who discontinued before were counted as treatment failures. ‡Based on the 
requirement for growth factors to overcome persistent neutropenia. 
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Figure: Study profile 
 
79 patients randomly 
assigned 
67 patients assigned to siltuximab*
• Cohort 1: 3mg/kg every 2 weeks (n=6) 
• Cohort 2: 6 mg/kg every 2 weeks (n=7) 
• Cohort 3: 12 mg/kg every 3 weeks (n=10) 
• Cohort 4: 6 mg/kg every week (n=6) 
• Cohort 5: 12 mg/kg every 2 weeks (n=6) 
• Cohort 6: 12 mg/kg every 3 weeks, 1 h infusion 
(n=12) 
• Cohort 7: 9 mg/kg (7a) or 12 mg/kg (7b) every 3 
weeks, 1 h infusion (Castleman disease patients 
only; n=20) 
53 assigned to siltuximab 26 assigned to placebo 
60 patients with idiopathic multicentric Castleman disease entered long‐
term safety extension (CNTO328MCD2002) 
• 41 from MCD2001  
• 19 from C0328T03 
18 discontinued study before 6‐year data cutoff
• 2 adverse events 
• 2 progressive disease 
• 1 physician decision 
• 1 pregnancy 
• 8 started commercial siltuximab locally 
• 4 withdrew consent 
20 discontinued 
• 1 adverse event 
• 2 died 
• 14 progressive 
disease 
• 3 withdrew 
consent 
20 continued receiving siltuximab
• 19 patients with idiopathic multicentric 
Castleman disease continued to study 
C0328T03MCD2002 
• Cohort 2 (n=1) 
• Cohort 3 (n=4) 
• Cohort 5 (n=3) 
• Cohort 6 (n=2) 
• Cohort 7 (n=9) 
• 1 patient with multiple myeloma 
continued siltuximab through 
compassionate use program 
• Cohort 4 (n=1) 
6 completed study 
MCD2001 
140 patients screened 
61 excluded
• 56 ineligible 
• 5 withdrew
22 discontinued
• 1 adverse event 
• 16 progressive 
disease 
• 1 physician 
decision 
• 4 withdrew 
C0328T03  
47 discontinued 
• 7 adverse events 
• 8 completion of study period 
with no further siltuximab 
• 2 drug hold 
• 9 no response 
• 1 loss to follow‐up 
• 13 progressive disease 
• 3 personal reasons 
• 1 protocol violation 
• 3 withdrew consent 
42 reached 6‐year data cutoff on study drug
• 18 continued siltuximab provided by sponsor (drug not available 
commercially) 
• 24 under care of physician  
• 16 continued commercial siltuximab 
• 8 no further information available 
13 crossed over to 
siltuximab 31 completed study 
28 continued to long‐
term safety extension
10 continued to long‐
term safety extension 
3 continued to long‐
term safety extension 
3 discontinued
• 2 progressive 
disease 
• 1 adverse 
event 
3 decided not 
to enter long‐
term safety 
extension 
3 decided not 
to enter long‐
term safety 
extension
Figure legend: *17 with non‐Hodgkin lymphoma, 13 with multiple myeloma, and 37 with Castleman disease, of 
whom 35 had idiopathic multicentric Castleman disease and two had unresectable unicentric Castleman disease. 
 
